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Objectif 

• Diagnostiquer une sarcoYdose. 


DEFINITION 

La sarcoi'dose est une granulomatose systemique de cause 
inconnue dont le diagnostic repose sur la mise en evidence au 
niveau des organes atteints par la maladie, dans un contexte Cli- 
nique evocateur, de la lesion histopathologique caracteristique : 
le granulome epithelioi'de et giganto-cellulaire (synonyme : 
granulome tuberculoi'de) sans necrose caseeuse. Par definition, 
le diagnostic de sarcoi'dose necessite d'avoir elimine les causes 
connues de granulomes tuberculoi'des. C'est une maladie tres 
heterogene, sur le plan epidemiologique, dans sa presentation 
clinique et dans son evolution. Cela explique que le diagnostic 
de sarcoi'dose soit de difficulty variable. 

L'atteinte mediastino-pulmonaire est presente dans 85 a 90 % 
des cas, mais les manifestations cliniques de la maladie sont tres 
variees et tous les organes peuvent etre atteints. L'evolution de 
la sarcoi'dose est le plus souvent benigne, spontanement favorable 
en 2 ans, mais peut etre chronique et severe. Certaines locali- 
sations peuvent menacer le pronostic vital et/ou fonctionnel d'un 
organe, justifiant la mise en route d’un traitement par voie gene- 
rale (essentiellement corticoi'de). 


EPIDEMIOLOGIE 

Bien qu'ubiquitaire dans le monde, la frequence de la maladie est 
variable en fonction des zones geographiques avec, en Europe, 
une plus grande frequence au nord qu'au sud. L'incidence de la 
sarcoi'dose varie aussi selon I'origine ethnique, en moyenne de 7 a 
10/100 000 habitants chez les sujets caucasiens (blancs) mais 4 fois 
plus frequente chez les sujets noirs ou provenant des Carai'bes. 
Elle est grossierement identique dans les 2 sexes, maximale entre 
20 et 40 ans, avec un second pic chez la femme au moment de 
la menopause. La preponderance ethnique de la maladie, meme 
en cas d'immigration, I'existence de formes familiales (10 a 15 %), 
ainsi que I'association entre certaines formes cliniques et des 
groupes HLA particuliers sont en faveur d'une predisposition 
genetique. Une influence environnementale est suggeree par la 
variation saisonniere de certaines formes cliniques (plus frequentes 


en hiver et au printemps), la description de cas epidemiques et 
I'association avec certains facteurs environnementaux (profes- 
sions agricoles, moisissures, insecticides). Enfin, le tabagisme 
semble diminuer l'incidence de la sarcoi'dose. 


PHYSIOPATHOLOGIE 

De nombreuses causes ont ete proposees dans la sarcoi'dose 
depuis sa description initiale. Les plus frequemment avancees 
ont ete les mycobacteries, typiques ou atypiques, mais aussi dif- 
ferents virus, notamment du groupe herpes, et plus recemment 
les propionibacteries. Aucune des ces causes ne peut etre 
retenue. Une reaction tuberculoi'de similaire au granulome sar- 
coi'dien s'observe en reponse a des germes intracellulaires (myco- 
bacteries, champignons, certaines bacteries...), a des particules 
minerales (beryllium) ou organiques (causes de pneumopathies 
d'hypersensibilite). La sarcoi'dose apparaTt comme le resultat de 
I'interaction de facteurs environnementaux varies et d'un terrain 
genetique favorisant. 

Le granulome sarcoi'dien est un processus dynamique qui est 
la consequence d'une reaction immunitaire cellulaire specifique 
dirigee contre un antigene inconnu. Cette reaction immunitaire 
met en jeu des lymphocytes T et des cellules presentatrices d'an- 
tigenes (monocytes/macrophages surtout, qui se differencient 
en cellules epithelioides et cellules geantes) qui interagissent 
directement par des contacts membranaires et par le biais de 
nombreux mediateurs. Cette reaction comprend le recrutement 
precoce et le maintien des cellules qui composent le granulome 
au niveau de I'organe concerne. Les lymphocytes sont majori- 
tairement T CD4 + ; la sarcoi'dose est une maladie a lymphocytes 
TH, caracterises par la production d'IL-2 et d'lFNy. De nombreuses 
autres cytokines sont impliquees dans la formation ou la persis- 
tence du granulome tuberculoi'de, notamment le TNF-a, le GM-CSF, 
I'lLI, l'IL12, l'IL18. Les granulomes peuvent rester actifs pendant 
un temps variable, puis regresser et laisser une cicatrice fibreuse 
inconstante. Cette evolution variable des lesions explique revolution 
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polymorphe de la maladie. L'importance de certaines de ces cyto- 
kines est confortee par les tableaux mimant la sarcoi'dose obs- 
erves apres traitement par interferon (hepatite C notamment) 
ou lors de syndromes de restitution immunitaire chez les patients 
VIH traites par antiretroviraux. 


HISTOPATHOLOGIE 

La lesion elementaire, identique quel que soit I'organe, est le gra- 
nulome epithelioide et giganto-cellulaire sans necrose caseeuse 
(fig. 1). C'est une structure compacte avec une zone centrale 
composee de cellules epithelioides (qui derivent du systeme des 
phagocytes mononuclees) et des cellules geantes (cellules de 
Langhans). Celles-ci resultent de la fusion de cellules epithe- 
lio'fdes, sont volumineuses, multinucleees et presenter^ parfois 
des inclusions. Ce follicule giganto-epithelioide est entoure d'une 
couronne de lymphocytes actives, majoritairement T CD4 + . Le plus 
souvent, le granulome evolue spontanement ou sous traitement 
vers la resolution sans sequelles. Plus rarement, il persiste pendant 
plusieurs annees sans alteration de I'architecture de I'organe 
concerne. Inconstamment, des lesions de fibrose peripherique 
se developpent de fagon centripete. 

La repartition des granulomes au sein de I'organe est caracte- 
ristique. Dans le poumon, ils ont une distribution « lymphatique », 
dans le tissu conjonctif peri-broncho-vasculaire, sous-pleural et 
peri-lobulaire, ainsi qu'au niveau de la muqueuse bronchique. 
L'atteinte vasculaire pulmonaire est quasi constante. 

MANIFESTATIONS 
Circonstances du diagnostic 

Les circonstances du diagnostic initial sont variees. Une sar- 
coi'dose peut se reveler a I'occasion d'adenopathies mediastinales 
de decouverte fortuite sur un cliche thoracique, de symptomes 
respiratoires trainants, d'une localisation extrathoracique, d'un 



Granulome sarco'fdien. 



iminiM Radiographie du thorax de face : sarcoi'dose stade I 
(adenopathies laterotracheale droite et hilaires bilaterales). 


- QU EST-CE QUI PEUT TOMBER A L'EXAMEN ? - 

I Void une serie de questions qui, a partir d’un exemple de cas clinique, 
pourrait concemer 1’item « Sarcoidose ». 


Une feninie de 28 ans, d’origjne antiliaise, 
consulte pour une toux seche evoluant 
depuis 2 mois, sans autre signe associe. 
Elle a comme antecedents une uveite ante- 
rieure diagnostiquee 2 ans auparavant, 
d evolution favorable sous traitement local, 
des lesions cutanees predominant sur les 
faces d’extension des membres depuis 
6 mois et 2 grossesses menees a terme 
sans probleme particulier. 


O Quel diagnostic evoquez-vous devant 
ces donnees ? Justifiez votre reponse. 

Q Comment conduisez-vous votre 
examen clinique ? Quelle sont les 
principals localisations de la maladie 
que vous recherchez par cet examen ? 

0 La radiographie thoracique de la 
patiente montre Fassociation d adeno- 
pathies hilaires bilaterales et d’un aspect 
reticulo-micronodulaire du parenchyme 


pulmonaire predominant dans les moities 
superieures des poumons. De quel stade 
radiographique de sarcoidose s’agit-il ? 
Quelle est cette classification et quelle est 
sa signification ? 

0 Comment confirmez-vous de fagon 
fonnelle le diagnostic chez cette patiente ? 
0 En l’absence d’autre symptome ou 
signe a l’examen physique quel bilan 
complementaire realisez-vous de principe 
chez cette patiente ? 


Elements de reponse dans un prochain numero 


II 
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erytheme noueux, d'une hypercalcemie ou du bilan d'une alte- 
ration de I'etat general. D'une fagon generale, chez les patients 
noirs, la sarcoidose est volontiers multiviscerale, symptomatigue 
et devolution plus severe. 

Atteinte mediastino-pulmonaire 

C'est I'atteinte la plus frequente (85 a 90 % des cas), isolee 
dans 50 % des cas. 

1. Signes cliniques 

Les manifestations varient selon le type d'atteinte, le stade 
radiographique et I'ethnie du patient. L'atteinte est le plus souvent 
asymptomatique, revelee par une radiographie de thorax syste- 
matique, ou engendre une toux seche (30 a 40 % des cas). Une 
dyspnee d'effort s'observe en cas d'atteinte parenchymateuse 
evoluee ou de trouble ventilatoire obstructif. 

L'auscultation pulmonaire est en regie generale normale. Des 
rales crepitants sont constates dans les sarcoidoses avec atteinte 
parenchymateuse severe a localisation radiographique inhabi- 
tuellement basale. L’hippocratisme digital est exceptionnel. 

Une douleur thoracique fait craindre une complication (atteinte 
pleurale, localisation cardiaque). De meme, une hemoptysie est 
rare et temoigne avant tout d'une greffe aspergillaire. 

2. Radiographie du thorax 

Cinq stades (ou types) radiographiques sont individualises dont 
les caracteristiques sont indiquees dans le tableau 1. Le stade 0 
correspond a une radiographie du thorax normale et s'observe 
done dans les formes purement extrathoraciques (10 a 15 % des 
cas). Les adenopathies mediastinales de la sarcoi'dose sont clas- 
siquement bilaterales, symetriques, homogenes et non compres- 
sives. L'aspect caracteristique associe des adenopathies latero- 
tracheales droites et des ganglions hilaires bilateraux (fig. 2). Les 
adenopathies mediastinales peuvent rarement etre asymetriques 
ou compressives et se calcifier dans les formes anciennes avec 
atteinte parenchymateuse associee. 

L'atteinte parenchymateuse pulmonaire realise avant tout un 
aspect reticulo-micronodulaire predominant dans les parties 
moyennes et superieures des champs pulmonaires. La fibrose 
pulmonaire, qui caracterise le stade IV, predomine dans les 
parties superieures et posterieures des poumons et realise des 
opacites parenchymateuses retractiles avec ascension des hiles 
pulmonaires, une distorsion broncho-vasculaire, parfois de masses 
pseudo-tumorales perihilaires ou un aspect en rayon de miel. 
Elies s'accompagnent souvent de lesions emphysemateuses para- 
cicatricielles et d'une deformation en « tente » des coupoles 
diaphragmatiques par phenomenes de traction, de lesions cavi- 
taires dont le risque est la greffe aspergillaire (aspergillome). 

II y a dans la grande majorite des cas de sarcoidose mediastino- 
pulmonaire non resolutifs,un passage evolutifd'un stade a un autre, 
le passage d'un stade I vers un stade II etant pathognomonique 
de la maladie. Enfin, en regie generale, on note un contraste entre 
la discretion de la symptomatologie fonctionnelle respiratoire et 
I'importance de l'atteinte radiographique pulmonaire. 


a retenir 


POINTS FORTS 


La sarcoYdose est une granulomatose systemique 
de cause inconnue, heterogene par son epidemiologie, 
ses manifestations et son evolution. 

La lesion histopathologique elementaire est le granulome 
epithelioYde et giganto-cellulaire. Son diagnostic necessite 
I’elimination des autres causes d'inflammation 
granulomateuse, notamment mycobacteriennes. 

L'atteinte mediastino-pulmonaire est presente dans 
85 a 90 % des cas. Les atteintes cutanees et oculaires 
sont evocatrices. 

devolution est le plus souvent spontanement resolutive 
dans les 2 ans, mais elle peut parfois se compliquer 
d'atteintes mettant en jeu le pronostic vital (atteintes 
cardiaque, neurologique centrale) ou fonctionnel (atteintes 
pulmonaire severe, oculaire, hepatique) justifiant un bilan 
initial oriente et un suivi requlier. 


(v. MINI TEST DE LECTURE, p. 1150) 


3. Tomodensitometrie (TDM) du thorax 

La TDM en haute resolution (coupes fines) [TDM-HR] est plus 
sensible que le cliche standard pour analyser les anomalies observees 
sur la radiographie du thorax et illustre mieux les lesions elemen- 
tairesainsi que leur distribution anatomique. Elle a un interet dia- 
gnostique et pronostique. Elle ne modifie pas la classification en 
stades qui repose sur la radiographie standard. Ainsi, la presence 
d'anomalies parenchymateuses pulmonaires lors d'un stade I 
radiographique ne change pas la classification du patient. 

L'atteinte parenchymateuse caracteristique comprend des micro- 
nodules millimetriques a contours flous, confluents, bilateraux 
predominant dans les moities superieures du poumon selon une 
distribution lymphatique : le long des axes peribroncho-vasculaires 


IQMU1 Stades radiographiques 
de la sarcoidose 


STADE 

SIGNES RADIOLOGIOUES 

Stade 0 

Radiographie de thorax normale 
(formes extra-thoraciques) 

Stade 1 

Adenopathies hilaires et mediastinales isolees 

Stade II 

Association d’adenopathies hilaires et mediastinales 
et d’une atteinte parenchymateuse pulmonaire 

Stade III 

Atteinte parenchymateuse pulmonaire isolee 

Stade IV 

Signes de fibrose pulmonaire quelles que soient 
les autres anomalies associees 
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qui sont epaissis et les zones sous-pleurales, y compris le long des 
scissures (fig. 3). A I'echelle du lobule pulmonaire, ils predominent 
dans la zone peri-lobulaire et peuvent s'accompagner de reticulations 
septales. L'interet diagnostique de la TDM-HR dans la sarcoTdose 
est surtout net dans les formes atypiques. 

La TDM detecte plus precocement les signes debutants de fibrose 
pulmonaire (bronchectasies par traction, distorsion scissurale ou 
broncho-vasculaire, rayon de miel apical et posterieur) et permet 
de rechercher des complications, notamment une greffe aspergillaire 
(image en grelot declive avec la position du patient). 

4. Epreuves fonctionnelles respiratoires (EFR) 

Elies sont generalement normales ou peu alterees dans les types I 
et les atteintes parenchymateuses minimes. En dehors de ces cas, 
on note une diminution precoce de la diffusion alveolo-capillaire 
mesuree par la DLCO (diffusion de I'oxyde de carbone), un syndrome 
restrictif (defini par une capacite pulmonaire totale inferieure a 
80 % de la theorique) ou mixte. La presence d'un trouble venti- 
latoire obstructif s'observe dans les stades IV avec distorsion bron- 
chique, beaucoup plus rarement dans des formes non fibreuses 
avec atteinte bronchique proximale importante. Les gaz du sang 
sont longtemps normaux au repos. 

5. Endoscopie bronchique 

L'aspect macroscopique est souvent normal ou revele une 
muqueuse dite « en fond d'oeil », plus rarement des granulations 
blanchatres evocatrices de la trachee et branches proximales. 

Le principal interet de I’endoscopie est la realisation de pre- 
levements a but diagnostique. 

/ Les biopsies bronchiques etagees ont une sensibilite d'environ 
50 % dans la detection des granulomes epithelio'fde et giganto- 
cellulaire. Elies montrent la presence de granulomes tuberculo'fdes 
dans la muqueuse bronchique qui est tres specifique, car en pratique 
seule la tuberculose peut preter a confusion. 

/ Les biopsies transbronchiques permettant un prelevement de 
parenchyme pulmonaire de petite taille, ont une sensibilite 
moyenne de 65 %, mais elles exposent a un risque d'hemorragie 



EEHH TDM thoracique en haute resolution (fenetre parenchy- 
mateuse) montrant une atteinte pulmonaire micronodulaire 
peri-bronchovasculaire caracteristique. 


ou de pneumothorax. La sensibilite des prelevements bronchiques 
et transbronchiques augmente si les biopsies sont realisees dans 
les zones pathologigues en TDM thoracique. 

✓ La ponction-aspiration ganglionnaire transbronchique, technique- 
ment plus difficile, serait I'examen le plus sensible (environ 70 %). 
Elle necessite une adenopathie accessible et un cytologiste expe- 
riments 

/ Le lavage bronchoalveolaire (LBA) revele une alveolite lympho- 
cytaire moderee typiquement CD4 + . Un ratio CD4/CD8 superieur 
a 2 evoque la sarcoTdose, mais il ne suffit pas a I'affirmer. Une 
alveolite neutrophile peut etre un signe devolution fibrosante, 
en I'absence d'infection. Le LBA a une valeur d’orientation diagnos- 
tique, mais la preuve de la maladie repose sur la mise en evidence 
du granulome. 

6. Formes cliniques de I'atteinte mediastino-pulmonaire 

/ SarcoTdose avec trouble ventilatoire obstructif : consecutif a 
des stenoses des troncs proximaux dans les stades IV ; parfois 
consequence d'une infiltration granulomateuse diffuse des 
branches proximales dans des formes recentes, elle peut evoluer 
vers des stenoses fixees de I'arbre bronchique. 

/ Formes cavitaires : un syndrome cavitaire, preferentiellement 
apical, peut compliquer revolution d'une atteinte pulmonaire 
fibrosante. Le risque de complications infectieuses, notamment 
aspergillaires, est eleve. 

/ Formes pseudo-nodulaires et alveolaires : elles sont rares. Certaines 
lesions granulomateuses tres florides peuvent par confluence 
donner un aspect de macronodules, voire de lacher de ballons. 
La confluence de granulomes peut aussi mimer des opacites 
alveolaires de presentation aigue, pouvant regresser spontane- 
ment ou s'excaver. 

/ Formes pleurales : le pneumothorax, rare, est une complication 
des atteintes fibrosantes. En dehors d'un epaississement pleural 
apical au cours des stades IV, une pleuresie avec granulomatose 
pleurale est tres rare et doit faire envisager une tuberculose en 
premier lieu. 

/ L'hypertension arterielle pulmonaire peut etre soit specifique en 
rapport avec une granulomatose des microvaisseaux pulmonaires 
a predominance peri-veinulaire, soit secondaire a une atteinte de 
type IV. 

Atteintes extrarespiratoires 

Elles sont tres polymorphes et d'un apport diagnostique 
important lorsqu'elles sont associees a une atteinte mediastino- 
pulmonaire, affirmant le caractere systemique de la maladie. Elles 
peuvent avoir un impact pronostique. La dissemination histolo- 
gique extrathoracique est beaucoup plus importante que ne le 
suggere la clinigue. La sarcoTdose peut toucher tous les organes. 

1. Atteinte cutanee (environ 25 % des cas) 

On distingue I'erytheme noueux des lesions specifiques. 

/ L'erytheme noueux est une dermo-hypodermite aigue inflam- 
matoire predominant sur les faces d'extension des membres, 
notamment les jambes (fig. 4). C'est une lesion aspecifique, la 
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Erytheme noueux des membres inferieurs. 


biopsie (inutile) ne montrant pas de granulome. Son association 
a des adenopathies hilaires et mediastinales, et a des arthralgies 
definit le syndrome de Lofgren, forme aigue de sarcoidose, avant 
tout propre a la femme blanche. Des arthrites des chevilles et 
des genoux et une anergie tuberculinique sont souvent associees. 
Line fievre est possible. Le syndrome de Lofgren est devolution 
spontanement resolutive dans I'annee qui suit le developpement 
de I'erytheme noueux. 

/ Les lesions specifiques (avec granulomes en histologie) peuvent 
etre revelatrices de la sarcoidose ou apparaitre en cours devolution. 
Elies peuvent prendre de multiples aspects avec volontiers certains 
caracteres communs : indolores, non prurigineuses, jaunatres a 
la vitropression, aspect violace ou brunatre, presence de grains 
lupo'fdes. Elies ont I’avantage detre facilement « biopsiables ». 
Elies peuvent toucher toute partie du corps, mais elles ont une 
predilection pour le visage. Certaines sont classiques : 

- sarco'fdes a petits nodules : papules de quelques millimetres, 
evoluant par poussees et pouvant persister plusieurs annees, 
preferentiellement cervico-faciales et tronculaires ; 

- sarco'fdes a gros nodules et plaques : nodules dermiques de 5 a 
10 mm infiltrant la peau pouvant persister plusieurs annees et 
s'affaisser en leur centre. Les plaques siegent essentiellement 
sur les membres ; 

- lupus pernio : plaque violacee et infiltree preferentiellement 
sur le nez et les joues, prenant un aspect en aile de papillon, 
parfois les oreilles, les mains et les doigts. II s'observe surtout 
dans les formes chroniques de sarcoidose ; 

- autres : sarco'fdes sur cicatrice, nodules sous-cutanes, angio- 
lupo'fde, hypo- ou hyperpigmentation, alopecie... 

2. Atteinte oculaire (20 a 40 % des cas) 

Tous les segments peuvent etre atteints. L'uveite anterieure 
aigue est evoquee devant un ceil rouge et/ou une baisse d'acuite 
visuelle. Le diagnostic repose sur I'examen a la lampe a fente. Les 
formes chroniques (iridocyclite chronique) peuvent menacer I'acuite 
visuelle par apparition de synechies irido-cristalliniennes, de cata- 
racte, de glaucome. Une uveite posterieure est a rechercher syste- 
matiquement, car parfois latente, mieux documentee par I'angio- 


graphie retinienne. Elle menace le pronostic visuel et est souvent 
associee a une atteinte neurologique centrale. D'autres anomalies 
sont possibles : syndrome sec, conjonctivite, nodules conjonctivaux, 
kerato-conjonctivite, dacryocystite, augmentation indolore du 
volume des glandes lacrymales, atteinte du nerf optique... 

3. Atteinte ganglionnaire peripherique 
(environ 30 % des cas) 

Des adenopathies fermes, indolores, non inflammatoires et de 
taille moderee peuvent concerner toutes les aires ganglionnaires, 
notamment : par ordre de frequence decroissante les aires cervi- 
cales, sus-claviculaires, axillaires, epitrochleennes et inguinales. 
Des adenopathies abdominales peuvent egalement s'observer. 

4. Splenomegalie (10 % des cas) 

Elle est liee a une atteinte specifique, souvent moderee et 
asymptomatique, rarement cause d’hypersplenisme. Elle peut 
etre secondaire a une hypertension portale developpee au cours 
d'une atteinte hepatique evoluee. 

5. Atteinte hepatigue 

Des granulomes sans symptome sont presents en histologie dans 
60 a 80 % des sarco'fdoses. Dans 20 a 30 % des cas, on observe 
une hepatomegalie et/ou une cholestase. L'hypertension portale 
et I'insuffisance hepato-cellulaire sont rares. Une compression 
de la voie biliaire principal par des adenopathies peut etre 
responsable d'une cholestase extrahepatique. 

6. Atteinte ORL 

/ Une parotidomegalie est retrouvee dans 5 a 10 % des cas. Son 
association avec une hypertrophie des glandes lacrymales definit 
le syndrome de Mikulicz. L'atteinte des glandes salivaires peut causer 
un syndrome sec. En I'absence de symptomatologie locale, les 
biopsies de glandes salivaires accessoires montrent des granulomes 
dans 30 % des cas. 

/ L'atteinte nasale, souvent associee a un lupus pernio, est rare 
mais parfois severe, pouvant detruire les structures cartilagineuses 
ou osseuses du nez et des sinus. Elle se manifeste par une sensation 
destruction nasale ou par la constatation de croutes endonasales. 
L'atteinte laryngee est exceptionnelle. 

7. Atteinte cardiaque 

Elle n'est symptomatique que dans 5 % des cas, mais des gra- 
nulomes myocardiques sont presents chez 30 % des patients. 
L'atteinte preferentielle des voies de conduction et de la paroi libre 
du ventricule gauche explique la presentation habituelle : bloc 
auriculo-ventriculaire complet, extrasystoles et tachycardie ventri- 
culaire, insuffisance ventriculaire gauche. La sarcoidose cardiaque 
est une cause de mort subite du sujet jeune. L'atteinte cardiaque 
est cependant le plus souvent latente et doit etre systematique- 
ment recherchee a I'ECG (I'anomalie la plus frequente est le bloc de 
branche droit). Parmi les examens complementaires, le holter-ECG 
est essentiel en cas de trouble de conduction ou du rythme. L'echo- 
cardiographie peut reveler une hyperechogenicite myocardique, 
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mais c'est un examen peu sensible. La scintigraphie myocardique 
(MIBI marque au technetium) est tres sensible et peut montrer des 
defauts de perfusion ne s'aggravant pas a I’effort et pouvant regresser 
apres dipyridamole (a I'inverse des coronaropathies). La biopsie 
endomyocardique est en regie generale inutile (sensibilite mediocre 
de 20 a 50 %). L'IRM cardiaque est en cours devaluation. 

8. Atteinte neuroloqique (5 a 10 % des cas) 

Les manifestations sont tres polymorphes, pouvant concerner 
les nerfs peripheriques, les meninges ou le parenchyme cerebral. 
Les granulomes sarcoidiens ont une predilection pour les espaces 
meninges. Les principales manifestations, revelatrices dans la 
moitie des cas, sont : 

- paralysie des nerfs craniens, notamment du facial, parfois bila- 
terale. L'association d'une paralysie faciale bilaterale, d'une uveite, 
d'une parotidite, avec le plus souvent une fievre et une meningite 
aseptique definit le syndrome de Heerfordt. Les atteintes des autres 
paires craniennes (II, VIII, IX, III, VI, V) sont moins frequentes ; 

- meningite lymphocytaire aseptique avec hyperproteinorachie 
: presente dans 80 a 90 % des neurosarcoidoses. Une elevation 
intrathecale de I'enzyme de conversion de I'angiotensine (ECA) 
est evocatrice mais non specifique. L'atteinte meningee predo- 
mine au niveau de la base du crane expliquant l'association fre- 
quente a une atteinte des nerfs craniens, a un diabete insipide 
ou une insuffisance antehypophysaire ; 

- neuropathies peripheriques, plus rares : allant de la mono- 
nevrite a une polyradiculonevrite ; 

- sarco'idose du systeme nerveux central : rare sauf chez les Noirs, 
elle peut mettre en jeu le pronostic vital. Elle realise des tableaux 
varies : hypertension intracranienne, crise comitiale, signes pyra- 
midaux, hydrocephalie, troubles psychiatriques. L'atteinte medullaire 
est exceptionnelle (moelle cervicale). L'IRM cerebrate est I'examen cle 
pour I’exploration des sarcoidoses du systeme nerveux central (SNC). 

9. Atteinte articulaire 

Des arthralgies touchant surtout les grosses articulations et 
notamment les chevilles, ou une polyarthrite aigue des genoux 
et chevilles avec tenosynovite sont decrites dans 20 a 50 % des 
cas. Elies ne sont pas liees a des lesions specifiques. 

Les mono- et polyarthrites chroniques avec granulomes a la 
biopsie synoviale representent moins de 1 % des cas. 

10. Atteinte osseuse 

Une osteite chronique specifique des extremites survient dans 
3 a 5 % des cas, souvent associee a une atteinte cutanee et ORL 
volontiers chez des sujets noirs. Les radiographies standard 
montrent un aspect de geodes, en grillage, sans reaction peri- 
ostee ni sclerose sauf a la periode de cicatrisation. La scintigraphie 
osseuse et I'IRM peuvent completer les investigations. 

11. Atteinte musculaire 

Une myosite specifique est presente en histologie dans 50 % 
des cas, mais elle n'a de traduction Clinique que dans 1 a 2 % des 
cas. Une myopathie chronique atrophique peut s'observer. 


12. Atteinte renale 

il s'agit d'une nephropathie calcique (nephrocalcinose rare, 
lithiase chez 10 %) ou plus rarement d'une atteinte interstitielle 
specifique granulomateuse. Des granulomes histologiques sans 
traduction clinique sont presents chez 20 % des patients. Les 
glomerulopathies sont exceptionnelles. 

13. Atteinte metabolique et endocrinienne 

il existe souvent une hypercalciurie par elevation de I'absorption 
intestinale du calcium et augmentation du turn-over osseux 
secondaire a une elevation des taux de calcitriol (1-25 (OH) 2 D3) 
liee a la secretion de la-hydroxylase par les macrophages sarcoi- 
diens. Elle peut aboutir dans 5 a 10 % des cas a une hypercalcemie 
notamment chez les caucasiens, lors d'une exposition solaire ou 
d'une majoration des apports alimentaires. 

L'infiltration hypothalamo-hypophysaire est l'atteinte endo- 
crinienne la moins rare. Elle engendre avant tout un diabete insipide 
central, mais toutes les fonctions de I'axe hypothalamo-hypophysaire 
peuvent etre touchees, conduisant a une hyperprolactinemie, ou 
a un panhypopituitarisme. 

Une hypothyroidie peripherique est exceptionnellement spe- 
cifique, et peut etre liee a une atteinte auto-immune associee. 

14. Autres atteintes 

/ L'atteinte digestive est tres rare et peut toucher chacun des 
segments du tube digestif. 

/ L'atteinte genito-urinaire : chez I'homme, il s'agit avant tout 
de I'epididyme, et de rares localisations scrotale ou testiculaire ; 
chez la femme, les atteintes utero-ovariennes ou mammaires 
sont tres rares. 

Manifestations biologiques 

En dehors des anomalies associees a une atteinte specifique 
de la maladie (hepatique p. ex.), aux troubles du metabolisme 
phosphocalcique, la biologie usuelle est marquee par une lympho- 
penie (predominant sur les lymphocytes T CD4 + et consecutive au 
recrutement de ces cellules dans les granulomes), une hypergamma- 
globulinemie temoignant de I'activation des lymphocytes B. Le 
tubertest est negatif dans 60 % des cas environ, mais c'est sur- 
tout sa negativation qui a une valeur d’orientation diagnostique. 
Cependant, la sarco'idose n'est pas un deficit immunitaire. L'enzyme 
de conversion de I'angiotensine serique est elevee dans environ 
60 % des cas ; produit par les macrophages actives des granulomes, 
il traduit I'etendue de la masse granulomateuse. II s'agit d'un test 
non specifique qui peut s'elever dans d'autres affections. 

Bilan initial minimal 

La multiplicite des localisations possibles impose au diagnostic 
la realisation d'un examen clinique exhaustif et la pratique sys- 
tematique de certains examens complementaires a la recherche 
de localisations frequentes ou potentiellement severes (tableau 2). 
Les autres investigations sont realisees en fonction des points 
d'appel cliniques. Avec le recul, la scintigraphie au gallium 67 a 
peu d'interet pratique. 
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DIAGNOSTIC 

Le diagnostic de sarcoidose est evoque devant une ou plusieurs 
des manifestations decrites ci-dessus. Aucun examen biologique 
n'est specifique. Seule I'histologie, le plus souvent souhaitable, 
permet de confirmer la granulomatose. En pratique, les investi- 
gations doivent etre adaptees a la situation Clinique. 

Dans le syndrome de Lofgren, de presentation typique, I'ob- 
tention d'une histologie n'est pas indispensable, mais une sur- 
veillance reguliere est necessaire pour s'assurer de revolution 
favorable. II en est de meme devant un stade I radiographique 
isole et asymptomatique. 

Dans les cas ou un traitement systemique pourrait etre indique, 
les prelevements biopsiques doivent etre hierarchises selon leur 
caractere plus ou moins invasif et leur rentabilite diagnostique. On 
privilegie les sites d'acces aise (lesion cutanee, adenopathie peri- 
pherique...) ou une biopsie de glandes salivaires accessoires ou des 
biopsies bronchiques etagees. Secondairement, on peut discuter 
la realisation d’une biopsie hepatique (en cas d’anomalie biologique), 
de biopsies transbronchiques ou de biopsie d’adenopathies medias- 
tinales (par mediastinoscopie, ponction transoesophagienne, 
ponction-aspiration transbronchique ou ponction transparietale 
sous TDM). La biopsie pulmonaire chirurgicale est exceptionnelie. 


DIAGNOSTIC DIFFERENTIEL 

II varie en fonction de la presentation de la maladie et des loca- 
lisations. 

Autres granulomatoses 

De nombreuses autres pathologies, presentees dans le tableau 3, 
s'accompagnent d'une reaction granulomateuse tuberculoide et 
doivent etre exclues avant de conclure a une sarcoidose. 

■MuraiiM Bilan initial systematique 
d’une sarcoidose 

Histoire de la maladie 
Exposition professionnelle ? 

Forme familiale? 

Tabagisme ? 

Examen clinique complet 
Radiographie standard du thorax F+P 
Tubertest 

Biologie : NFS-plaquettes, ionogramme sanguin, creatininemie, 
calcemie, electrophorese des protides sanguins, bilan hepatique, 
calciurie des 24 heures, enzyme de conversion de I'angioiensine 

Electrocardiogramme 

Examen ophtalmologique oriente 

EFR : volumes pulmonaires, debits expiratoires, DLCO, gaz du sang 


EMU Autres causes de granulomes 
epithelioides 

Infections : tuberculose, mycobacteries non tuberculeuses, 
brucellose, fievre 0, syphilis, nocardiose, mycoses (histoplasmose, 
cryptococose, coccidioi'domycose...) 

Maladies inflammatoires et auto-immunes : colites inflammatoires, 
maladie de Wegener, cirrhose biliaire primitive 

Reactions granulomateuses peri-tumorales : lymphomes, chorion 
de certains carcinomes 

Maladies par exposition particulaire : berylliose, talcose 
Pneumopathies d'hypersensibilite 

Deficits immunitaires communs variables (hypogammaglobulinemie) 

Parmi celles-ci, il faudra avant tout eliminer une tuberculose 
par une analyse clinique rigoureuse, la multiplication des recherches 
de bacilles acido-alcoolo resistants et I'aspect histolopathologique, 
les granulomes de la sarcoidose ne s’accompagnant pas de necrose 
caseeuse. 

Atteinte mediastino-pulmonaire 

Les diagnostics differentiels possibles sont essentiellement avec 
la tuberculose, certaines hemopathies lymphoides, les metastases 
de carcinomes (testiculaires notamment, a cet age) certaines 
pneumoconioses (silicose), les pneumopathies d'hypersensibilite 
et les pneumopathies infiltrantes diffuses idiopathiques. Ces deux 
dernieres ne s'accompagnent pas d’adenopathies mediastinales. 

Atteintes extrathoraciques 

Les diagnostics a discuter varient selon I'organe concerne (scle- 
rose en plaques par exemple pour les atteintes neurologiques 
centrales, differentes causes de granulomes hepatiques...). 


FORMES CLINIQUES EVOLUTIVES 

revolution spontanee de la sarcoidose n'est pas toujours previsible. 
On distingue schematiquement les formes recentes et les formes 
chroniques selon qu'elles evoluent depuis plus ou moins de 2 ans. 

Les formes recentes evoluent favorablement sans traitement 
en moins de 2 ans le plus souvent. Le syndrome de Lofgren est une 
forme aigue de sarcoidose au cours de laquelle les arthralgies et 
I'erytheme noueux regressent en moyenne en 2 mois et les adeno- 
pathies mediastinales en 12 a 24 mois. D'autres formes incompletes 
s'y apparentent (polyarthrites aigues febriles, adenopathies hilaires 
et mediastinales isolees). 

Dans les formes chroniques, evoluant depuis plus de 2 ans, la 
regression spontanee est moins probable. Un suivi trimestriel ou 
semestriel est necessaire. L'objectif est de detecter precocement 
les localisations qui peuvent menacer le pronostic vital (locali- 
sation cardiaque, du systeme nerveux central...) ou fonctionnel 
(atteinte respiratoire fibrosante, oculaire...). 
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► Q 124 


MINI TEST DE LECTURE de la question 124, p. 1143 


A/VRAI ou FAUX? 


□ La sarcoidose est plus frequente chez les sujets noirs. 
B Le diagnostic de sarcoi'dose necessite toujours une 
preuve histologique. 

0 Au cours de la sarcoidose, le lupus pernio est une lesion 
cutanee devolution spontanee le plus souvent favorable. 


B/VRAI ou FAUX? 


□ Les biopsies bronchiques etagees ont une 
sensibilite de I’ordre de 50 % dans la sarcoidose 
mediastino-pulmonaire. 

B Le stade II radiographique caracterise une sarcoidose 
parenchymateuse pulmonaire isolee. 

B La sarcoidose est une cause de mort subite du sujet jeune. 

□ L'atteinte pulmonaire de type IV peut se compliquer 
d'aspergillome. 


C/QCM 


Parmi les propositions suivantes, aucune, une ou 

plusieurs est (sont) exacte(s). Laquelle (lesquelles) ? 

D Le syndrome de Lofgren est caracteristique 
des sujets noirs. 

B L'atteinte hepatique de la sarcoidose peut parfois 
se compliquer d'hypertension portale. 

0 La sarcoidose est une maladie genetique autosomique 
recessive. 

□ L'atteinte cardiaque est improbable en I'absence de 
signes cliniques et/ou echographiques d'insuffisance 
ventriculaire gauche. 

0 L'hypercalcemie est liee aux granulomes osseux. 

C Z : 3 / A 'A TA : 9 / A 'A ‘A : V : sasuodaa j 


MINI TEST DE LECTURE de la question 291, p. 1129 


A/VRAI ou FAUX? 


□ Les adenopathies et axillaires sont souvent benignes. 
B Une adenopathie inflammatoire est en general 
d'origine infectieuse. 

0 La biopsie chirurgicale d’une adenopathie 
inflammatoire n'est pas toujours indispensable. 


B/VRAI ou FAUX? 


□ La biopsie chirurgicale est le premier examen 
a realiser devant un tableau de polyadenopathies. 

B La presence d'adenopathies associees a un syndrome 
mononucleosique sur I'hemogramme oriente vers 
une cause virale. 

0 La presence de cellules de Reed-Sternberg sur la cyto- 
ponction suffit a faire le diagnostic de maladie de Hodgkin. 


□ Devant des adenopathies cervicales persistantes 
depuis plus d'un mois, une corticotherapie d'epreuve 
peut etre un bon test diagnostique. 


C/QCM 


Parmi les signes suivants, lesquels orientent vers une 
cause lymphomateuse devant une adenopathie cervicale ? 

□ Son caractere inflammatoire. 

0 Une consistance dure et pierreuse. 

0 Une consistance molle. 

□ La presence de fievre et de sueurs nocturnes. 

0 La presence d'un elargissement du mediastin 
sur la radiographie thoracique. 

('SVtO/J'J'A'Jig/A'A'Jiy: sasuodaa) 


Les enjeux evoluent, 


Panorama du mede 
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